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Во всем мире категория детей с очень низкой и экстремально низкой массой тела при рождении определяет высокую смертность, заболеваемость
и формирование инвалидизирующей патологии среди детского населения. В связи с переходом Республики Узбекистан на регистрацию детей с
весом при рождении 500 г и сроком беременности 22 недели это приобретает особое значение.
Цель — определить прогностическое значение фекального кальпротектина (ФК) у недоношенных детей c гестационным сроком при рождении менее
32 недель.
Материалы и методы. Было проведено проспективное исследование 108 недоношенных детей, рожденных в сроке от 22 до 32 недель гестации, и 27
доношенных новорожденных, которые составили контрольную группу. Недоношенные дети были разделены на две группы. Средний гестационный
возраст в первой группе составил 25,9±0,4 недели (22,4–28), во второй группе — 29,9±0,1 недели. Помимо общепринятого обследования, на 3–4�й
день жизни проводили анализ кала на кальпротектин методом иммуноферментного анализа с использованием тест�систем фирмы PhiCal®.
Результаты. Выявлено, что уровень ФК и С�реактивного белка (СРБ) в первой группе был достоверно выше, чем во второй, и достигал 137,20±12,9 мкг/г
против 95,85±6,73 мкг/г. В первой группе отмечена положительная корреляционная зависимость между уровнем ФК и уровнем лейкоцитов
сыворотки при рождении (r=0,71), уровнем СРБ (r=0,63), продолжительностью неинвазивной респираторной поддержки (r=0,61). Кроме того,
положительная связь выявлена с задержкой начала стабильной прибавки массы тела (r=0,51).
Выводы. Определение ФК является объективным и неинвазивным тестом, который может быть использован в качестве скрининга, а также
предиктора неязвенного энтероколита у детей, рожденных в сроке до 28 недель. Рациональная стратегия диагностики на начальных этапах
заболевания будет способствовать своевременной профилактике и лечению осложнений.
Ключевые слова: фекальный кальпротектин, недоношенные дети.
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Worldwide, the category of newborns with very low birth weight (VLBW) and extremely low birth weight (ELBW) determines the high mortality, morbidity and
the formation of disabling pathology among the child population. In connection with the transfer of the Republic of Uzbekistan to registration with a birth weight
of 500 g and a period of gestation of 22 weeks, this is of particular relevance.
The goal is to determine the prognostic value of FC in preterm less than 32 weeks.
Materials and methods. A prospective study was conducted of 108 premature babies born between 22 and 32 weeks of gestation and 27 full�term newborns
who formed the control group. In addition to the generally accepted examination, on the 3rd�4th day of life, fecal calprotectin was analyzed by enzyme
immunoassay using PhiCal®.
Results. We found that the level of FC, as well as CRP in the first group was significantly higher than in the second and reaches values up to 137.20±12.9
mcg/g versus 95.85±6.73 mcg/g. In the first group there is a positive correlation dependence of the level of PK with the level of serum leukocytes at birth
(r=0.71), the level of CRP (r=0.63), the duration of non�invasive respiratory support (r=0.61). In addition, a positive relationship was found with a delay in the
onset of stable weight gain (r=0.51).
Findings. The definition of FC is an objective and non�invasive test that can be used as a screening, as well as a predictor of NEC in children born up to 28
weeks. A rational diagnosis strategy at the initial stages of the disease will contribute to the timely prevention and treatment of complications.
Key world: fecal calprotectin, preterm babies.

Прогностичне значення фекального кальпротектину у недоношенних
з гестаційним терміном при народженні меньше 32 тижнів
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У всьому світі категорія дітей з дуже низькою та екстремально низькою масою тіла при народженні визначає високу смертність, захворюваність та
формування іинвалідизуючої патології серед дитячого населення. У зв`язку з переходом Республіки Узбекистан на реєстрацію дітей з вагою при
народженні 500 г і терміном вагітності 22 тижні це набуває особливого значення.
Мета — визначити прогностичне значення фекального кальпротектину (ФК) у недоношених дітей з гестаційним терміном при народженні менше 32
тижнів.
Матеріали і методи. Було проведено проспективне дослідження 108 недоношених дітей, народжених у терміні від 22 до 32 тижнів гестації, і 27
доношених новонароджених, які склали контрольну групу. Недоношені діти були розподілені на дві групи. Середній гестаційний вік у першій групі
склав 25,9±0,4 тижні (22,4–28), у другій групі — 29,9±0,1 тижні. Крім загальноприйнятого обстеження, на 3–4�й день життя проводили аналіз калу
на кальпротектин методом імуноферментного аналізу із застосуванням тест�систем фірми PhiCal®.
Результати. Виявлено, що рівень ФК і С�реактивного білка (СРБ) у першій групі був достовірно вищим, ніж у другій, та досягав 137,20±12,9 мкг/г
проти 95,85±6,73 мкг/г. У першій групі відмічена позитивна кореляційна залежність між рівнем ФК та рівнем лейкоцитів сироватки при народженні
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Введение

Впоследние годы выхаживание глубоко
недоношенных детей стало актуальным

направлением в педиатрии Узбекистана. Это свя�
зано с переходом с 1 июля 2014 г. на рекоменду�
емую ВОЗ регистрацию детей с массой тела при
рождении от 500 г и сроком гестации от
22 недель. Развитие технологий выхаживания
глубоко недоношенных детей привело к сниже�
нию смертности и увеличению выживаемости
детей с экстремально низкой массой тела
(ЭНМТ) при рождении. Однако именно эта
категория детей определяет высокую смерт�
ность, заболеваемость и формирование инвали�
дизирующей патологии среди детского населе�
ния [2]. Некротический энтероколит (НЭК)
является одним из заболеваний недоношенных,
имеющих воспалительный компонент в этиоло�
гии, и снижает выживаемость таких детей.
По данным исследований M.S. Caplan (2017),
летальность при НЭК составляет 41% [5]. 

В последнее время большие надежды возла�
гаются на внедрение в практику исследований,
основанных на определении биологических
маркеров воспаления, одним из которых
является фекальный кальпротектин (ФК)
[4,6]. Полученный непосредственно из кишеч�
ника, ФК объективно указывает на наличие
или отсутствие воспаления, также по его уров�
ню можно судить о степени выраженности
воспалительного процесса. Кальпротектин
является важным провоспалительным
посредником в реакциях острого и хроническо�
го воспаления [9,13]. В современных исследо�
ваниях показана его высокая чувствительность,
специфичность и прогностическая ценность
при воспалительных заболеваниях желудочно�
кишечного тракта (ЖКТ) [13]. 

Как потенциальный маркер локального
воспаления в кишечнике, ФК имеет ряд пре�
имуществ: он не подвержен воздействию про�
теолитических ферментов, его концентрация
не изменяется даже при хранении кала в тече�
ние семи дней при комнатной температуре [8].

Цель исследования: определить прогности�
ческое значение ФК у недоношенных детей
с гестационным сроком при рождении менее
32 недель. 

Материал и методы исследования
Было проведено проспективное исследо�

вание 108 недоношенных детей, рожденных
в сроке от 22 до 32 недель гестации, и 27 доно�
шенных новорожденных, которые составили
контрольную группу. Недоношенные дети
были разделены на две группы. Средний
гестационный возраст в первой группе
составил 25,9±0,4 недели (22,4–28), во второй
группе — 29,9±0,1 недели (28,2–32). Характе�
ристика обследованных новорожденных пред�
ставлена в таблице 1.

Помимо общепринятого обследования,
включающего лабораторные анализы крови,
мочи, кала, рентгенографию грудной клетки и
брюшной полости, УЗИ печени, почек, головно�
го мозга, а также количественный метод опреде�
ления С�реактивного белка (СРБ) в сыворотке
крови и подсчет лейкоцитарного индекса
интоксикации (ЛИИ), на 3–4�й день жизни
проводили анализ кала на кальпротектин. 

Для определения ФК применяли стандарт�
ные наборы реактивов, предназначенные для
количественного определения методом имму�
ноферментного анализа, фирмы PhiCal®.

(r=0,71), рівнем СРБ (r=0,63), тривалістю неінвазивної респіраторної підтримки (r=0,61). Крім того, позитивний зв`язок виявлений із затримкою
початку стабільної прибавки маси тіла (r=0,51).
Висновки. Визначення ФК є об'єктивним і неінвазивним тестом, що може застосовуватися у якості скринінгу, а також предиктора невиразкового
ентероколіту у дітей, народжених у терміні до 28 тижнів. Раціональна стратегія діагностики на початкових етапах захворювання сприятиме своєчасній
профілактиці і лікуванню ускладнень.
Ключові слова: фекальний кальпротектин, недоношені діти.

Таблица1
Характеристика обследованных новорожденных

Признак 1 группа

(n=32),

М±m

2 группа

(n=76),

М±m

Гестационный возраст
(недель)

25,9±0,4
(22,4–28)

29,9±0,1*
(28,2–32)

Вес при рождении (г)
Колебания

974±60,3
(803–1138)

1452±58,5*
(820,0–2106,0)

Длина при рождении (см)
Колебания

32,4±0,8
(27–36)

36,5±0,3*

Cоотношение мальчиков
и девочек (М/Д): 
абс.
%

5/11
31,2/68,8

17/31
44,7/55,3

От 1 беременности (n/%) 10 (31,2%) 34 (44,7%)

От 2 беременности 6 (18,7%) 10 (13,1%)

3�я и более беременности 16 (50%) 32 (42,2%)

Длительность
безводного периода (ч)

12,7±6,6
(0–96)

16,6±7,0
(0–192)

Преэклампсия тяжелой
степени у матери

8 (25%) 22 (29%)

Не получили антенатальную
стероидную профилактику
или она не была завершена

4 (12,5%) 22 (29%)*

Примечание: * — p<0,05 при сравнении показателей первой и вто�
рой групп.
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Расчет концентрации ФК осуществляли
с помощью калибровочной кривой. Концен�
трацию ФК выражали в мкг калпротектина
на 1 г фекалий. 

Расчеты производились с использованием
пакета статистических программ StatSoft
STATISTICA�6. Корреляционный анализ про�
водили на основе линейного коэффициента
корреляции Пирсона r. 

Исследование было выполнено в соответ�
ствии с принципами Хельсинкской Декларации.
Протокол исследования был одобрен Локаль�
ным этическим комитетом (ЛЭК) всех уча�
ствующих учреждений. На проведение исследо�
ваний было получено информированное соглас�
ие родителей детей (или их опекунов).

Результаты исследования 

Нами выявлено, что уровень ФК, так же, как
СРБ, в первой группе детей был достоверно выше,
чем во второй (табл. 2) и достигал значений до
137,20±12,9 мкг/г против 95,85±6,73 мкг/г.

Методом однофакторного регрессионного
анализа осуществлено определение корре�
ляционной зависимости содержания ФК от
клинических и лабораторных показателей.
В первой группе имеется положительная зави�
симость уровня ФК с уровнем лейкоцитов
сыворотки при рождении (r=0,71), уровнем
СРБ (r=0,63), продолжительностью неинва�
зивной респираторной поддержки (r=0,61).
Кроме того, положительная связь выявлена
с задержкой начала стабильной прибавки
массы тела (r=0,51), то есть воспалительный
фон, проявляющийся повышением ФК и СРБ,
способствует задержке физического развития
детей и удлиняет продолжительность дыха�
тельных расстройств. 

Во второй группе положительная корреля�
ционная связь имеется с уровнем ЛИИ
(r=0,38). Кроме того, выявлено, что повышение
уровня ФК, так же, как в первой группе, приво�
дит к задержке прибавки массы тела после 7�го
дня жизни (r=0,34).   

Мы сравнили лабораторные маркеры
воспаления в зависимости от развития у детей

в последующем НЭК. В первой группе НЭК
диагностировали на 10,4±5,32 день жизни у 6
(18,7%) детей. При сравнении показателей
воспаления в группах было установлено, что
значения ФК и СРБ были достоверно выше у
детей, у которых в последующем развился НЭК. 

Во второй возрастной группе НЭК развился
на 8,5±5,43 дня жизни у 15,8%, однако значения
ФК, СРБ и ЛИИ не выявило достоверных значе�
ний между сравниваемыми группами (табл. 3).

Обсуждение
Известно, что ФК составляет до 60% белка

цитоплазмы нейтрофилов, обладает бактериос�
татическими и фунгицидными свойствами, сопо�
ставимыми с минимальными ингибирующими
концентрациями антибиотиков, а также участву�
ет во взаимодействии лейкоцитов с клетками
эндотелия, стимулирует приток лейкоцитарных
клеток в очаг воспаления в слизистой кишечни�
ка, определяя воспалительный ответ [9–11]. 

Так, в исследовании C.C. Chen и соавт.
(2012) показано, что уровень ФК существенно
выше при бактериальных инфекциях (саль�
монеллез, кампилобактериоз) по сравнению
с вирусными (аденовирусная, норовирусная,
ротавирусная) [7]. В недавних исследованиях
было подтверждено, что ФК существенно
возрастает при бактериальных кишечных
инфекциях [9] и может быть рекомендован для
ранней дифференциальной диагностики бакте�
риального и вирусного гастроэнтерита. 

Нами установлено, что содержание ФК за�
висит от гестационного возраста. При этом
концентрации ФК в образцах стула у детей
со сроком гестации 22–27 недель превышали
его значения у детей со сроком гестации
28–32 недель почти в 1,5 раза. Характерно,
что рост значений ФК был сопоставим со зна�
чениями СРБ в сыворотке крови в возрастной
группе до 28 недель. Отсутствие описанных

Таблица 2 
Значения маркеров воспаления

в исследуемых группах

Показатель 1 группа 2 группа Контроль

Уровень ФК 137,20±12,90* 95,85±6,73* 50,12±5,91 мкг/г

СРБ 15,6±1,3* 14,4±1,2* 8,23±1,12

ЛИИ 0,06±0,00 0,06±0,00 0,05±0,01

Примечание: * — p<0,05 при сравнении показателей с контроль�
ной группой.

Таблица 3
Значения маркеров воспаления у новорожденных

в зависимости от наличия некротического энтероколита

Маркеры

воспаления

1 группа (n=32)

без НЭК (n=26) НЭК (n=6) р

CРБ 12,00±2,27 36,00±12,00 <0,05

ЛИИ 0,08±0,01 0,06±0,01 >0,05

ФК 85,50±35,67 214,75± 38,25 <0,05

2 группа (n=76)

Без НЭК (n=64) с НЭК (n=12)

CРБ 14,74±1,66 14,00±2,00 >0,05

ЛИИ 0,06±0,00 0,06±0,01 >0,05

ФК 100,86±17,90 95,70±5,41 >0,05

Примечание: р — достоверность различий при сравнении групп
детей с НЭК и без НЭК. 
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параллелей у недоношенных детей более старше�
го гестационного возраста (28–32 недели) дикту�
ет необходимость поиска других предикторов
развития таких грозных осложнений, как НЭК.

По мнению ряда авторов, наличие ФК в про�
свете кишечника пропорционально количеству
нейтрофильных гранулоцитов, и его оценка
может быть надежным биомаркером бакте�
риального воспаления [8,12].  

И.К. Кессаева и соавт. выявили связь кон�
центрации ФК с уровнем СРБ и количеством
лейкоцитов в образцах стула, что свидетель�
ствует о патогенетической роли ФК и возмож�
ности его использования для ранней докуль�
туральной верификации бактериальных диа�
рей [3]. Наши данные согласуются с данными

Г.Б. Алтынбаевой, которая выявила, что
ФК является неинвазивным маркером НЭК
у недоношенных с малым к гестационному
сроку весом [1].

Таким образом, результаты исследования
свидетельствуют о том, что определение
ФК является объективным и неинвазивным
тестом, который может быть использован
в качестве предиктора НЭК для недоношен�
ных, рожденных в сроке до 28 недель. Рацио�
нальная стратегия диагностики на начальных
этапах заболевания будет способствовать свое�
временной профилактике неблагоприятных
исходов заболевания. 
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